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【摘要 】 背景 ”我国 慢 性 阻塞 性 肺 疾病 〈 简称 慢 阻 肺 ) 及 支气管 扩张 症 ( 简称 支 扩 ) 患者 数量 庞大 ， 均 为 高 发 
ug 病死 率 的 慢性 呼吸 系统 疾病 。 支 扩 慢 阻 肺 重生 综合 征 ( BCOS ) 作为 一 种 特殊 临床 亚 型 常见 ， 但 易 被 忽略 。 感 染 


是 其 急性 恶化 的 诱因 ， 但 相关 病 
、 耐 药性 特点 ， 比 较 两 者 差异 。 
民 医 院 呼吸 与 危重 医 
合并 慢 阻 肺 ，335 例 ) 和 BCOS 组 ( 
病原 菌 分 布 及 耐 药 性 差异 。 结 果 584 例 支 扩 患 者 共 
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住院 的 支 扩 患 者 584 例 为 研究 对 象 ， 根 据 是 否 合 并 
回顾 性 分 
分 离 299 株 病 原 
， 分 枝 杆菌 9 株 (6.1696) 
Fk (0.65% ) 
构成 比 高 于 BE 组 ( X2-5.274，P-0.022 ) 。 
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分 析 单 纯 性 支气管 扩张 症 (BE) 与 BCOS 目 
年 1 月 一 2023 年 1 月 在 马鞍 
慢 阻 肺 将 患者 分 为 两 组 : BE 组 (未 
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扩 患 者 分 离 铜 绿 假 单 胞 菌株 数 均 最 高 ， 旦 先 降 后 升 趋势 ， 分 离 肺 炎 克 雷 伯 菌 株数 在 2021, 2022 年 明显 升 高 ， 仅 次 于 
铜绿 假 单 胞 菌 ;2020 一 2022 年 分 离 分 枝 杆菌 株数 及 2021—2022 年 分 离 曲霉 菌株 数 均 呈 上 升 趋势 。 结 论 BCOS 作为 一 
种 特殊 表 型 ， 其 病原 菌 分 布 、 耐 药性 有 其 自身 特点 ,值得 关注 。 铜 绿 假 单 胞 菌 目前 是 BE 及 BCOS 患者 常见 分 离 致 病菌 ， 
近年 来 分 离 肺 炎 克 雷 伯 菌株 数 仅 次 于 铜绿 假 单 胞 菌 。 分 离 分 枝 杆菌 、 曲 霉菌 株数 较 前 亦 明 显 上 升 ， 应 引起 重视 ， 尤 其 
是 BE 患者。 
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[ Abstract] Background There are a large number of patients with chronic obstructive pulmonary disease ( COPD ) 
and bronchiectasis in China, which are chronic respiratory diseases with high morbidity and mortality. Bronchiectasis-COPD 
overlap syndrome ( BCOS ) is a special clinical subtype, but it is easy to be ignored. Infection often contributes to their acute 
exacerbation, but related etiological studies are relatively scarce. Objective To analyze the distribution and drug resistance 
characteristics of pathogens in bronchiectasis patients without and with COPD, and to compare the differences between them. 
So as to provide references for rational use of antimicrobial agents. Methods A total of 584 patients with bronchiectasis who 
were hospitalized in the Department of Pulmonary and Critial Care Medicine of Ma'anshan People's Hospital from January 2016 to 
January 2023 were enrolled. The patients were divided into two groups according to whether they combined with COPD or not: 
BE group ( 335 cases without COPD ) and BCOS group ( 249 cases with COPD ) . A retrospective analysis was performed on the 
composition, antimicrobial susceptibility results and changes of pathogens on patients, and analyze the difference of distribution 
and drug resistance between the two groups. Results A total of 299 strains were isolated from 584 patients with bronchiectasis, 
146 strains from BE group, among them, Gram-negative bacilli 87 strains ( 59.59 96) , Gram-positive bacteria 3 strains 

(2.0596) , Mycobacterium 9 strains ( 6.1696) , Fungus 47 strains ( 32.1996 ) . Meanwhile, 153 strains from BCOS group, 

among them, Gram-negative bacilli 80 strains ( 52.2096 ) , Gram-positive bacteria 1 strains ( 0.6596) , Mycobacterium 2 
strains ( 1.3196) , Fungus 70 strains ( 45.7596 ) . The composition ratio of Candida albicans were significantly higher in BCOS 
group than BE group ( X ^25.274, P-0.022 ) . The resistance rates of Pseudomonas aeruginosa to imipenem in BE group and 
BCOS group were 10.6496, 25.5396, piperacillin tazobactam 6.9896, 15.9196, ciprofloxacin 12.7796, 21.2896, amicacin 2.1396, 
2.1396, respectively. The resistance rates of Klebsiella pneumoniae to imipenem were 0, 14.2996, piperacillin tazobactam 0, 
14.2996, ciprofloxacin 15.3896, 35.7196, amikacin 0, 7.1496, respectively. The resistance rate of Pseudomonas aeruginosa 
to ampicillin/sulbactam in BCOS group was significantly lower than that in BE group ( P=0.026 ) . The isolation rates of ESBLs- 
producing enterobacteriaceae ( X "=4.357, P-0.037 ) and carbapenem-resistant Pseudomonas aeruginosa in BCOS group 
were higher than BE group ( X 725.593, P=0.018 ) . From 2016 to 2022, the isolation strains of Pseudomonas aeruginosa in 
patients with bronchiectasis was the highest, and showed a trend of first decreasing and then increasing. The isolation strains 
of Klebsiella pneumoniae increased significantly in 2021 and 2022, second only to Pseudomonas aeruginosa. The isolation 
strains of Mycobacterium from 2020 to 2022 and Aspergillus from 2021 to 2022 showed an upward trend. Conclusion As a 
special phenotype, BCOS has its own characteristics of pathogen distribution and drug resistance, which deserves attention. 
Pseudomonas aeruginosa is the most common pathogen isolated from patients with bronchiectasis and BCOS currently. In recent 
years, the isolation strains of Klebsiella pneumoniae is second only to Pseudomonas aeruginosa. The detection of Mycobacterium 
and Aspergillus has significantly higher than before, which should be taken seriously, especially in BE patients. 

[ Key words ] Bronchiectasis; Pulmonary disease, chronic obstructive; Bronchiectasis-COPD overlap syndrome; 


Pseudomonas aeruginosa; Drug resistance 


支气管 扩张 症 ( 以 下 简称 支 扩 ) 是 一 种 病因 多 样 的 ”为 一 种 特殊 的 临床 亚 型 。 


慢性 肺 部 疾病 ， 临 床 表现 为 慢性 咳嗽 、 产 痰 及 反复 急性 文 扩 慢 阻 肺 重奏 综合 征 (bronchiectasis-chronic 
加 重 。 在 放射 学 上 显示 为 异常 和 永久 的 支气管 扩张 改变 obstructive pulmonary disease overlap syndrome，BCOS ) 
上 。 它 曾 在 临床 实践 中 被 低估 ， 在 研究 中 被 忽视 , 但 的 概念 首先 由 HURST 等 提出 ， 是 指 支 扩 和 慢 阻 肺 
近年 来 ， 支 扩 的 发 病 率 急剧 增加 ， 是 继 慢 性 阻塞 性 肺 疾 。” 同时 存在 于 同一 患者 。 然 而 ， 目 前 还 没有 禾 盖 临床 实践 


病 ( 以 下 简称 慢 阻 肺 ) 和 支气管 哮喘 之 后 的 第 三 大 常见 ”的 指南 ， 两 种 疾病 之 间 的 因果 关系 也 不 明确 。 


近年 来 


的 呼吸 系统 疾病 ”1 。 支 扩 在 亚洲 人 群 中 属于 常见 病 ， BCOS 越 来 越 被 认识 到 ， 与 单独 治疗 任何 一 种 疾病 相 比 ， 
以 中 国 为 例 ,2013 一 2017 年 ,成 人 支 扩 患 病 率 增加 了 2.31 ”BCOS 与 较 差 的 预后 和 较 高 的 死亡 率 相关 “| 。 众 多 的 研 
倍 ， 总 体 患 病 率 以 年 均 32.8% 的 速度 上 升 ， 患者 的 人 均 。” SERT BCOS 与 单纯 性 慢 阻 肺 之 间 的 差异 ， 而 合并 慢 
总 费用 和 住院 费 也 显著 增加 '*1， 同 时 增加 了 医疗 负担 。 阻 肺 作为 支 扩 一 种 特殊 的 亚 型 ， 却 鲜 有 关注 ， 但 它 作 为 
和 死亡 风险 "1 。 然 而 目前 对 支 扩 的 关注 度 远 低 于 其 他 ”一 种 重要 的 支 扩 亚 型 ， 且 均 为 发 病 率 极 高 的 慢性 气 道 疾 
慢性 气 道 疾病 。 支 扩 是 一 种 异 质 性 很 强 的 疾病 ， 有 时 为 。” 病 ， 值 得 进一步 研究 。 而 呼吸 道 感染 是 导致 支 扩 及 慢 阻 
一 种 独立 的 慢性 感染 性 肺病 ,有 时 可 合并 其 他 肺 部 疾病 ， ” 肺 急性 加 重 的 重要 诱因 ， 因 此 有 必要 对 单纯 性 支气管 扩 
包括 慢 阻 肺 等 “| 。 近 年 来 发 现 支 扩 合 并 慢 阻 肺 ， 已 成 IKIE (bronchiectasis, BE) 与 BCOS 患者 病原 学 分 布 及 
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耐 药 性 特点 进行 比较 研究 ， 提 供 这 一 特殊 亚 型 的 病原 学 
资料 ， 以 期 更 精准 的 指导 抗菌 药物 运用 。 


1 对 象 与 方法 


1.1 研究 对 象 

选取 584 例 支 扩 患 者 为 研究 对 象 ， 根 据 是 否 合并 慢 
阻 肺 将 患者 分 为 两 组 : BE 组 (未 合并 慢 阻 肺 ，335 例 ) 
和 了 BCOS 组 (合并 慢 阻 肺 ，249 例 ) 。 纳 入 标准 : (1) 
年 龄 三 18 周岁 ; (2) 支 扩 及 慢 阻 肺 患者 临床 及 相关 微 
生物 学 资料 完整 。 排 除 标准 : CI) 年 龄 <18 周岁 ; (2) 
里 性 纤维 化 患者 ; (3 ) 临床 资料 不 全 。 本 研究 为 回顾 
性 研究 ， 仅 采集 研究 对 象 临 床 资料 ， 不 存在 临床 干预 ， 
不 会 对 研究 对 象 带 来 风险 ， 不 泄露 研究 对 象 信息 ,已 通 
过 马鞍 山 市 人 民 医 院 伦理 委员 会 审核 批准 [ 伦理 审批 号 
医学 伦理 (2023 ) $ 01-06] ， 研 究 对 象 升 免 知 情 同意 。 
1.2 诊断 标准 

支 扩 : 结合 病史 、 临 床 表现 、 体 征 及 胸部 高 分 状 率 
CT 等 检查 符合 我 国 2012 年 发 表 的 《成 人 支气管 扩张 症 
诊治 专家 共识 》 的 诊断 依据 。 

慢 阻 肺 : 结合 病史 、 症 状 、 体 征 、 胸 部 影像 学 及 肺 
功能 符合 2013 年 中 华 医学 会 呼吸 病 学 分 会 制订 的 《 慢 
性 阻塞 性 肺 疾病 诊治 指南 (2013 年 修订 版 ) 》 的 诊断 
[23 。 

13 资料 收集 

回顾 性 收集 2016 年 1 月 一 2023 年 1 月 在 马鞍 山 市 
人 民 医 院 呼吸 与 危重 医学 科 住院 的 支 扩 患 者 一 般 基 本 信 
息 [包括 性 别 、 年 龄 、BCOS 病程 (同时 起 患 支 扩 与 慢 
阻 肺 的 时 长 ) 、 住 院 天 数 、 吸 烟 情况 ( 吸烟 量 = 吸烟 年 
数 x 每 天 包 数 ) 等 ] 、 痰 微生物 培养 及 药 敏 结 果 等 。 
1.4 病原 菌 培养 及 药物 敏感 试验 

质 控 菌株 为 金黄 色 和 葡萄 球菌 ATCC25923 、 大 肠 埃 
希 菌 ATCC25922、 肺 炎 克 雷 伯 菌 ATCC700603 、 铜 绿 假 
单 胞 菌 ATCC27853 ( 来 源 于 全 国 质 控 菌株 质 评 中 心 ) 。 

584 例 患 者 均 在 护理 人 员 指 导 下 次 日 清晨 留 取 深 部 
痰 液 ， 放 和 无 菌 痰 盒 内 立即 送 检 。 人 参照 《全 国 临床 检 
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里 埃 公司 ) 测定 。 试 验 结果 按 2017 年 美国 临床 实验 室 
标准 化 协会 ( Clinical and Laboratory Standards Institute, 
CLSI ) 标准 判定 :2 o 

计算 公式 : 病原 菌 耐 药 率 = ( 耐 药 菌 株数 /检测 菌 
株 总 数 ) x 100%; 病原 菌 分 离 率 = ( 分 离 病原 菌 数 / 患 
者 数 ) x 100%。 
1.5 统计 学 方法 

应 用 Whonet 5.6 软件 对 药 敏 结果 进行 分 析 ， 使 用 百 
分 率 进行 描述 性 分 析 。 使 用 Excel 2021 和 SPSS 26.0 对 
调查 数据 进行 分 析 。 符合 正 态 分 布 的 计量 资料 以 Cx s) 
表示 ， 组 间 比 较 采用 独立 样本 1 检验 ; 计数 资料 以 相对 
数 表示 , 组 间 比 较 采 用 x 检验 或 Fisher's 确切 概率 法 。 
以 P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 


2.1 患者 基本 资料 

584 例 支 扩 患者 中 男 297 例 (50.86%) 、 女 287 例 
(49.1496) ， 平 均 年 龄 (66.8+12.4) 岁 。BCOS 组 患 
者 男性 比例 、 年 龄 、BCOS 病程 、 住 院 天 数 、 吸 烟 史 比 
例 均 高 于 BE 组 患者 ， 差 异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ; 
两 组 患者 吸烟 量 比较 ， 差 异 无 统计 学 意义 ( P>0.05 ) ， 
见 表 1。 
22 ” 支 扩 患者 病原 菌 分 布 情况 

584 例 支 扩 患 者 共 分 离 299 株 病原 菌 ， 其 中 BE 组 
病原 菌 146 株 ， 革 兰 阴性 菌 87 株 (59.59% ) ， 革 兰 阳 
性 菌 3 株 (2.05% ) ,分 校 杆菌 9 株 (6.1606) ， 真 菌 
47 株 (32.19% ) ; BCOS 组 病原 菌 153 株 ， 其 中 革 兰 阴 
性 菌 80 株 (52.29%) ， 革 兰 阳性 菌 1 株 (0.65% ) ,分 
枝 杆 菌 2 株 (1.31%) ， 真 菌 70 株 (45.7596) 。BCOS 
组 患者 白色 念珠 菌 构成 比 高 于 BE 组， 差异 有 统计 学 意 
X (P«0.05) ; 两 组 患者 其 他 病原 菌 构成 比比 较 ， 差 异 
均 无 统计 学 意义 ( P>0.05 ) ， 见 表 2。 
2.3 ”两 组 患者 主要 病原 菌 耐 药性 比较 

两 组 患者 分 离 的 重要 菌 种 为 铜绿 假 单 胞 菌 、 肺 炎 克 
雷 伯 菌 及 鲍 曼 不 动 杆菌 ， 计 算 3 种 革 兰 阴性 杆菌 对 各 


验 操作 规程 》'" 对 痰 标本 进行 病原 菌 普 通 培养 、 真 
菌 培养 及 常规 抗 酸 染 色 涂 片 ， 细 菌 鉴定 及 药 敏 试验 采 
用 VITEK 2-Compact 全 自动 微生物 分 析 系 统 ( 法国 梅 


药 的 耐 药 率 并 比较 ( 表 3~5 ) 。 结 果 显 示 ，BE 及 BCOS 
组 铜绿 假 单 胞 菌 耐 药 率 分 别 为 : 亚 胺 培 南 10.6496, 
25.53% ， 哌 拉 西 林 他 哗 巴 坦 6.98% 、15.91% ， 环 丙 沙 


R1 两 组 患者 基本 资料 比较 
Table 1 Comparison of clinical data from BE and BCOS group 


组 别 例 数 ”性 别 ( 男 / 女 ) 年 龄 ( 岁 ) BCOS 病程 (年 ) ”住院 天 数 (d) ”吸烟 史 [ 例 (%) ] 吸烟 量 ( 包 年 ) 
BE 组 335 151/184 64.0 + 13.0 11.7+14.8 9.0+3.3 76 ( 22.69 ) 36.15 + 25.79 
BCOS £H 249 146/103 70.4 x 10.5 17.2 + 143 10.0 +3.5 83 (33.33) 36.36 + 28.64 
Cx) 值 10.510" -6.563 -4.499 -3.382 8.172° -0.048 

P (B 0.001 «0.001 «0.001 0.001 0.004 0.962 


Ik: "Jo x" fü; BE- 单纯 性 支气管 扩张 症 ，BCOS= xH HEBR EGRE 


综合 征 。 
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( P>0.05 ) 。 

24 两 组 患者 特殊 耐 药 菌 分 离 率 比较 

BCOS 组 患者 产 超 广 谱 B 内 酰胺 酶 (extended- 
spectrum B -lactamases，ESBLs ) H fT PS FEX IJ Bx Ej 8i 
烦 类 铜绿 假 单 胞 菌 ( carbapenem-resistant Pseudomonas 
aeruginosa, CRPA ) 分 离 率 均 高 于 BE 组 ,差异 有 统 
计 学 意义 (P<0.05 ) ; IHR ET CES 168 28 Va FT 8I 
f ( carbapenem-resistant Enterobacteriaceae, CRE ) 、 
15] Ux E Bk s K f 6m IN a TT VAL C carbapenem-resistant 
Acinetobacter baumannii, CRAB) 分 离 率 比较 ， 差 异 均 


Æ 12.77%、21.28%， 阿 米 卡 星 2.13%、2.13%; 肺炎 
克 雷 伯 菌 药 率 分 别 为 : 亚 胺 培 南 0%、14.29%， 哌 拉 西 
林 他 唑 巴 坦 0、14.29%， 环 两 沙 星 15.38%、35.71%， 
阿 米 卡 星 0%、7.14%; 鲍 曼 不 动 杆菌 药 率 分 别 为 : S 
胺 培 南 20.0096. 66.6796, WKdw pum IH 20.00%、 
66.67% ， 环 两 沙 星 20.0096, 100.0096, MX -F Æ 0%, 
66.67%。BCOS 组 铜绿 假 单 胞 菌 对 所 下 西林 和 舒 巴 坦 耐 
药 率 低 于 BE 组 ， 差 异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) ; 除 铜 
绿 假 单 胞 菌 组 氮 苯 西林 舒 巴 坦 外 ，BCOS 组 上 述 细菌 
耐 药 率 绝 大 部 分 高 于 BE 组 , 但 尚 无 显著 统计 学 差异 


FR 


E 


表 2 两 组 患者 病原 菌 比较 [ 株 (%) ] 
Table2 Comparison of pathogenic bacteria between BE and BCOS group 
组 别 ”菌株 数 Ee a ——— xu 
铜绿 假 单 胞 菌 ”肺炎 克 雷 伯 菌 — 嗜 麦 芽 罕 食 单 胞 鲍 曼 不 动 杆菌 ”阴沟 肠 杆菌 科 KRA TR 其 他 
BE 组 146 51 (34.93 13 (8.90 ) 6 (4.11) S (a) 532) AST) 5 (342) 
BCOS 组 153 48 (3137) 15 (9.80) 2 (131) 3 (1.96) 3 (1.96) 8 (5.23 1 (0.65) 
x^ fü 0.427 0.071 1.305 0.181 0.181 2.351 1.678 
P ff 0.513 0.790 0.253 0.670 0.670 0.125 0.195 
组 别 CRIMEN IC Aun - ud - 
金黄 色 和 葡萄 球 HFE 白色 念珠 菌 黄 曲 霉 ARE EE 黑 曲霉 其 他 
BE 组 2 (CIL) 1(068)  9(616) 39 (26.71) 3 (2.05) 0 1 (0.68) 4 (2.74) 
BCOS 组 1 (0.65) 0 2(131)  60(3922) 0 1 (0.65) 0 9 (5.88) 
x fü 0.002 — 3.698 5.274 — — — 1.099 
P f£ 0.967 0.488 0.054 0.022 0.115 1.000 0.488 0.294 
ik: 一 表示 采用 Fisher's 确切 概率 法 。 
表 3 两 组 患者 铜绿 假 单 胞 菌 耐 药 率 比 较 [ 株 (%) ] 
Table 3 Comparison of drug resistance rate of pseudomonas aeruginosa between two groups 
"T 阿 米 卡 星 氮 共 西林 氨基 西林 舒 巴 坦 Wehr pp fb pu 
检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 
BE 组 47 (2:8) 34 33 ( 97.06 ) 22 20 (90.91) 43 3 (6.98) 
BCOS 组 47 1 (2.13) 33 30 (90.91) 17 10 (58.82) 44 7 (15.91) 
x^ 1ü 0 0.299 — 0.941 
P fü 1.000 0.585 0.026 0.332 
"T 氨 曲 南 KAVE 左氧氟沙星 美 罗 培 南 亚 胺 培 南 
检测 株数 TZR 检测 株数 。”” 耐 药 株 检测 株数 THER 检测 株数 。” 耐 药 株 检测 株数 IZR 
BE 组 47 G CET) 47 6 (12.77) 47 6 (12.77) 47 5 (10.64) 47 5 (10.64) 
BCOS 组 47 7 (14.89) 47 10 ( 21.28) 47 10 (21.28) 47 12 (25.53) 47 12 (25.53) 
x fü 0.089 1.205 1.205 3.519 3.519 
P f£ 0.765 0.272 0.272 0.061 0.061 
PTT 头孢 曲 松 头孢 他 啶 头孢 吡 且 妥 布 霉 素 头孢 他 啶 阿 维 巴 坦 
检测 株数 ”” 耐 药 株 检测 株数 THER 检测 株数 ZIER 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 。”” 耐 药 株 
BE 组 32 24( 75.00 ) 47 5 (10.64) 47 4 (8.51) 44 0 9 0 
BCOS 组 36 21( 58.33) 47 6 (12.77) 47 7 (14.89) 45 2 (444) 11 0 
x fü 2.102 0.103 0.412 — 
P fü 0.147 0.748 0.521 0.494 
注 : 一 表示 采用 Fisher's 确切 概率 法 。 
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无 统计 学 意义 (P2005) ， 见 表 6。 
2.5 两 组 患者 分 离 和 白色 念珠 菌 合并 其 他 病原 菌 情况 

BE 组 分 离 白 色 念 珠 菌 39 株 ，BCOS 组 分 离 白色 念 
珠 菌 60 株 ， 同 一 患者 常 合并 分 离 其 他 病原 体 ， 常 见 铜 
绿 假 单 胞 菌 、 分 枝 杆菌 和 肺炎 克 雷 伯 菌 等 。 两 组 患者 分 
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离 白 色 念 珠 前 合并 其 他 病原 菌 比较 ， 差 异 无 统计 学 意 》 


( P>0.05) ， 见 表 7。 
2.6 2016—2022 年 支 扩 患者 分 离 病原 菌 分 布 变迁 


2016 一 2022 年 支 扩 患 者 分 离 铜 绿 假 单 胞 菌株 数 均 最 


高 ， 其 中 以 前 3 年 较 高 ，2019、2020 ER FEE, 后 


RA 两 组 患者 肺炎 元 雷 伯 菌 耐 药 率 比较 ( % ) 


Table 4 Comparison of drug resistance rate of 


Klebsiella pneumoniae between two groups 


X 


组 别 阿 米 卡 星 所 下 西林 AC PUPKRTELIH Wehr PSP ELIH 
检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 
BE 组 13 0 13 13 ( 100.00 ) 13 2 (15.38) 12 0 
BCOS 组 14 1 (7.14) 13 13 ( 100.00 ) 12 5 (41.67) 14 2 (14.29) 
x fü € = = zx 
P (ii 1.000 — 0.202 0.483 
组 别 氨 曲 南 HAWE 左氧氟沙星 美 罗 培 南 亚 胺 培 南 
检测 株数 — 耐 药 株 ” ”检测 株数 ZIER 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 
BE 组 13 1 (7.69) 13 2 (15.38) 13 2 (15.38) 13 0 13 0 
BCOS 组 14 4 (28.57) 14 5 (35.71) 14 4 (28.57 ) 14 2 (14.29 ) 14 2 (14.29 ) 
x^ fü — — = = = 
P fii 0.326 0.385 0.648 0.481 0.481 
组 别 头孢 曲 松 头孢 他 啶 3k dents 妥 布 霉 素 
检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 检测 株数 耐 药 株 
BE 组 13 1 (7.69) 13 0 13 0 12 0 
BCOS 组 14 6 (42.86) 14 4 (28.57) 14 3 (2143) 14 2 (14.20) 
x^ fü = = = = 
P (i 0.077 0.098 0.222 0.483 


注 : 一 表示 采用 Fisher's 确切 概率 法 。 


表 5 两 组 患者 鲍 曼 不 动 杆菌 耐 药 率 比 较 ( % ) 


TableS5 Comparison of drug resistance rate of Acinetobacter baumannii between two groups 


m 阿 米 卡 星 ACETUM. ACETUM EUR 哌 拉 西 林 他 哈巴 坦 
DIRE INN GN [EE  — GN [288 28 而 药 株 
BE 组 5 0 S 5 (100.00 ) 5 1 (20.00) S 1 (20.00) 
BCOS 组 3 2 (66.67 ) 3 3 (100.00) 3 2 (66.67 ) 3 2 (66.67 ) 
x fi 一 一 一 一 
P fü 0.107 = 0.464 0.464 
"T 氨 曲 南 环 丙 沙 星 左 氧 气 沙 星 美 罗 培 南 亚 胺 培 南 
检测 株数 。 耐 药 株 ” ”检测 株数 。 UE |; R | 328 138 38 而 药 株 
BE 组 5 1 (20.00) 5 1 (20.00) 5 0 5 1 (20.00) 5 1 (20.00) 
BCOS 组 3 3( 100.00 ) 3 3( 100.00 ) 3 2 (66.67 ) 3 2 (66.67 ) 3 2 (66.67 ) 
xfi 一 一 一 一 一 
P fH 0.143 0.143 0.107 0.464 0.464 
e SUA safes 3 fonti INEX 
检测 株数 INN NNNM [EE G8 2M NN 而 药 株 
BE 组 5 1 (20.00) S 1 (20.00) 5 1 (20.00) 5 1 (20.00) 
BCOS 组 3 2 (66.67 ) 3 2 (66.67 ) 3 2 (66.67 ) 3 2 (66.67 ) 
x it 一 一 一 一 
P fü 0.464 0.464 0.464 0.464 


Hk: 一 表示 采用 Fisher's 确切 概率 法 。 
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表 7 两 组 患者 分 离 白 色 念珠 藤 


合并 其 他 病原 菌 比较 | 株 Coo) ] 


Table7 Comparison of Candida albicans combined with other pathogens between two groups 


肺炎 克 雷 


甲 氧 西林 敏感 金 。 大肠 埃 希 ” 鲍 曼 不 动 


阴沟 肠 杆 EEFE 


EA 

E T T o on o M E 
BE 组 39 6(154) 2(5.13) 1(2.56) 1 (2.56) 0 0 0 0 0 
BCOSZH — 60 16(267) 2(333) 3(500) 1 (167) 3409) — 28:98) — 28D — (eu) — d Ch) 
x fü 1.741 0 0.006 0 — — — — — 
P {Ë 0.187 1.000 0.937 1.000 0.276 0.518 0.518 1.000 1.000 

ik: 一 表示 采用 Fisher's 确切 概率 法 。 

表 6 两 组 患者 特殊 耐 药 菌株 分 离 率 比较 [ 株 (%) ] 25t —PA 一 CRPA 一 DTR_PA 


Table 6 Comparison of the isolation rate of special drug-resistant strains 


between two groups 


组 别 žk Bm CRPA CRE CRAB 
BE 组 335 2(0.60) 5(149) 0 1 (0.30) 
KOSA 249 8(321) 12(482) 2(080) 2(0.80) 
x fü 4.357 5.593 — 0.067 
P 值 0.037 0.018 0.181 0.796 


(00 dE 一 表示 采用 Fisher's 确切 概率 法 ; ESBLs= 超 广 谱 B 内 酰胺 酶 ， 
CRPA= 耐 碳 青 霉 忆 类 铜绿 假 单 胞 菌 ，CRE= 耐 碳 青 霉 忆 类 肠 杆菌 科 ， 
CRAB= 耐 碳 青 霉 烯 类 鲍 曼 不 动 杆菌 。 


逐渐 升 高 。 分 离 肺 炎 克 雷 伯 菌株 数 在 2016—2020 年 并 
不 十 分 突出 ， 但 2021、2022 年 明显 升 高 ， 仅 次 于 铜绿 
假 单 胞 菌 。2020 一 2022 年 分 离 分 枝 杆菌 株数 及 2021 一 
2022 年 分 离 曲 霉菌 株数 均 呈 上 升 趋势 ， 见 图 1。 
2.7 ”2016 一 2022 年 支 扩 患者 分 离 铜 绿 假 单 胞 菌 分 布 变迁 
2016—2022 年 支 扩 患 者 分 离 铜绿 假 单 胞 菌株 数 以 
前 3 年 及 后 2 年 较 高 。 分 离 CRPA 菌株 数 以 2016、 
2017 年 较 高 ， 分 别 占 当 年 铜绿 假 单 胞 菌株 数 的 60.00% 
(9/15 ) 和 19.0596 (4/21) ， 后 整体 较 低 ， 其 中 2019, 
2021 年 均 未 分 离 CRPA。2016 一 2022 年 支 扩 患 者 中 仅 
2016 年 分 离 3 株 难 治 性 耐 药 铜绿 假 单 胞 菌 ( pseudomonas 


aeruginosa with difficult-to-treat resistance，DTR-PA ) ， 


占 当 年 铜绿 假 单 胞 菌株 数 的 20.00% (3/15) ， 见 图 2. 


铜绿 假 单 胞 菌 一 一 肺炎 克 雷 伯 菌 一 一 鲍 曼 不 动 杆菌 一 一 阴沟 肠 杆菌 


25 


一 一 大肠 埃 希 菌 流感 嗜 血 杆菌 一 一 分 枝 杆 菌 。 一 一 曲霉 菌 
20 
iÉ 
—15 
Ed 
iÉ 10 
E 
不 5 
0 
2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 
时 间 (年 ) 


图 1 2016—2022 年 支 扩 患者 分 离 病 原 菌 分 布 变迁 
Figure 1 Distribution change of pathogens isolated from patients with 
bronchiectasis from 2016 to 2022 


分 离 菌株 数 OR ) 
> 


0 
2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 
时 间 CA 


(年 ) 

ik: PA= 铜绿 假 单 胞 菌 ，CRPA= 耐 碳 青 霉 烯 类 铜绿 假 单 胞 菌 ， 

DTR-PA= 难 治 性 耐 药 铜绿 假 单 胞 菌 。 
图 2 2016—2022 年 支 扩 患 者 铜绿 假 单 胞 菌 分 布 变迁 


Figure 2 Distribution change of pseudomonas aeruginosa isolated from 


patients with bronchiectasis from 2016 to 2022 


3 讨论 


支 扩 是 一 种 慢性 呼吸 系统 疾病 ， 其 特征 是 黏膜 纤毛 
清除 功能 受 损 ， 气 道 感 当 和 炎症 ， 导 致 气管 结构 破坏 ， 
引起 支气管 异常 的 扩张 ， 临 床 表 现 为 反复 咳嗽 、 大 量 脓 
痰 、 甚 至 咯血 、 呼 吸 困 难 。 近 年 来 支 扩 全 球 发 病 率 呈 上 
升 趋势 2 31 ， 医 疗 负担 及 其 严重 。 感 染 是 支 扩 加 重 
的 关键 因素 之 一 。 目 前 的 指南 建议 支 扩 患者 至 少 每 年 进 
行 痰 培养 ， 还 建议 在 病情 恶化 开始 时 收集 呼吸 道 标 本 进 
行 微生物 学 检查 ， 以 解决 靶 向 抗菌 治疗 问题 … ” 。 同 
时 呼吸 道 感染 亦 是 慢 阻 肺 发 病 和 加 剧 的 重要 因素 ,细菌 
感染 是 其 急性 加 重 的 常见 原因 :5 。 因 此 合理 抗 感染 治 
疗 ， 显 得 及 其 重要 。 

本 研究 将 支 扩 患 者 是 否 合并 慢 阻 肺 分 为 两 组 ， 试 图 
比较 BE 与 BCOS 组 在 病原 菌 分 布 及 耐 药 性 上 差异 ， 以 
便 更 好 的 对 特殊 亚 型 进行 针对 性 抗 感染 治疗 。 本 研究 共 
纳入 584 例 支 扩 患 者 , 其 中 BE 组 患者 335 例 (57.36% ) ， 
BCOS 组 患者 249 例 (42.6496) 。BCOS 组 男性 患者 显 
著 多 于 BE 组 (P«0.05) ， 可 能 与 男性 患者 吸烟 人 和 群 较 
多 易 合 并 慢 阻 肺 有 关 。 的 确 ，BCOS 组 吸烟 史 比 例 显著 
高 于 BE 组 (P«0.05) ,但 两 组 患者 吸烟 人 群 吸烟 量 尚 
无 明显 差异 ， 是 个 有 趣 的 现象 ， 分 析 原 因 ，BE 组 中 也 
有 了 吸烟 患者 ， 可 能 会 导致 呼吸 道 免 疫 屏障 受 损 ， 反 复 感 
染 导 致 支 扩 发 生 ， 同 时 这 类 人 群 也 有 合并 肺 部 肿瘤 等 情 
况 ， 值 得 进一步 研究 。BCOS 组 患者 年 岭 、 病 程 及 住院 


(GP mane HER 


天 数 均 显著 高 于 BE 组 患者 ( P<0.05 ) ， 医 疗 负担 更 重 ， 
因此 更 值得 关注 。 

本 研究 与 XIE 45 5 X vu 等 "1 的 回顾 性 研究 相似 ， 
亦 有 不 同 。 本 研究 纳入 2016-2023 年 支 扩 患 者 584 例 ， 
共 分 离 299 株 病原 菌 ， 其 中 BE 组 146 株 ， 最 常见 分 离 
菌株 依次 为 铜绿 假 单 胞 菌 、 肺 炎 克 雷 伯 菌 、 嗜 麦芽 窗 食 
单 胞 菌 等 。BCOS 组 153 株 ， 最 常见 分 离 菌株 依次 为 铜 
绿 假 单 胞 菌 、 肺 炎 克 雷 伯 菌 、 大 肠 埃 希 菌 、 鲍 曼 不 动 杆 
菌 等 。 来 自 XIE 55 75 的 回顾 性 研究 ， 于 2015-2018 年 
共 纳 入 508 例 BCOS 患者 ， 共 分 离 230 株 病原 菌 ， 其 中 
铜绿 假 单 胞 菌 为 最 常见 分 离 菌 ， 与 本 研究 结果 相似 ; 但 
紧 随 其 后 的 为 鲍 曼 不 动 杆 菌 、 流 感 嗜 血 杆 菌 等 ， 与 本 研 
究 不 同 。YU 5: F 2015-2017 年 共 纳 入 43 ffi] BCOS 
患者 ， 最 常见 分 离 菌 与 本 研究 相同 ， 均 为 铜绿 假 单 胞 
菌 ， 与 本 研究 不 同 是 ， 该 研究 仅 随 其 后 的 为 饮 曼 不 动 杆 
菌 、 流 感 嗜 血 杆菌 、 肺 炎 克 雷 伯 菌 。 分 析 原 因 可 能 与 人 
选 患者 住院 年 份 不 同 及 BCOS 病原 菌 变迁 有 关 。 同 时 需 
要 说 明 的 是 上 述 XIE'' 及 YU1'" 的 研究 是 与 单纯 性 慢 
阻 肺 的 患者 相 比 较 。 一 项 来 自 西班牙 的 多 中 心 观察 性 研 
FUS, F 2002-2011 年 共 纳 入 1 790 例 支 扩 患 者 ， 其 
中 158 ffi] BCOS 患者 ，BCOS 5j BE 组 患者 最 常见 分 离 
菌 亦 均 为 铜绿 假 单 胞 菌 ， 本 研究 与 之 相似 ， 但 随后 分 离 
菌 为 流感 嗜 血 杆菌 、 肺 炎 链 球菌 ， 而 其 他 非 发酵 革 兰 阴 
性 杆菌 及 肠 杆菌 科 分 离 较 少 。 分 析 原 因 可 能 与 欧洲 地 区 
支 扩 患者 病原 菌 分 布 特点 有 关 。 该 研究 BCOS 与 BE 组 
患者 病原 菌 分 布 比 较 尚 无 明显 差异 ( P>0.05 ) ， 本 研究 
与 之 相似 ， 但 该 研究 并 未 纳入 真菌 做 对 比 研 究 。 本 研究 
BCOS 患者 除 铜绿 假 单 胞 菌 以 外 ， 还 需 重点 关注 肺炎 克 
雷 伯 菌 、 大 上 肠 埃 希 菌 等 肠 杆菌 科 细 菌 ， 为 这 一 特殊 亚 型 
支 扩 经 验 性 治疗 提供 参考 。 

本 研究 结果 显示 ， 无 论 BE 还 是 BCOS， 铜 绿 假 单 
胞 菌 均 是 最 常见 致 病菌 ， 先 前 研究 提示 铜绿 假 单 胞 菌 的 
感染 与 支 扩 病 程 、 平 均 年 住院 次 数 、 炎 症 指标 等 密切 相 
关 '”。 究 其 原因 : CI) 该 菌 可 以 分 泌 外 毒素 、 致 病 
因子 与 宿主 体内 的 特定 位 点 相 结合 而 具有 强 致 病 性 "2 ); 
(2) 可 形成 生物 被 膜 及 相关 群体 感应 系统 ， 形 成 细菌 
的 保护 性 屏障 ， 参 与 抗菌 药物 抗 性 作用 上] 。 支 扩 属 于 
结构 性 肺病 ， 若 合并 慢 阻 肺 ， 使 得 肺 部 结构 及 内 环境 更 
趋 复 杂 ， 更 易 导 致 铜绿 假 单 胞 茵 等 定植 和 慢性 感染 ， 除 
积极 抗 感染 外 , 还 需 多 方位 综合 治疗 , 如 气 道 廊 清 技术 、 
抗 炎 及 抗 生 物 被 膜 治疗 等 。 

而 在 导致 支 扩 病 情 恶 化 的 感染 原因 中 ， 除 了 细菌 起 
着 主导 作用 外 ， 缺 乏 有 关 真 菌 影响 的 数据 ， 特 别 是 其 
作为 触发 因素 的 作用 尚 不 清楚 IU 。 本 研究 结果 显示 ， 
BCOS 组 白色 念珠 菌 构成 比 显著 高 于 BE 组 ( P<0.05 ) ， 
分 析 原 因 可 能 与 合并 慢 阻 肺 患者 长 期 使 用 吸入 性 糖 皮质 
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激素 、 间 断 使 用 全 身 性 糖 皮质 激素 、 更 差 的 气 道 屏障 功 
能 有 关 。 呼 吸 道 经 常 暴露 在 外 界 ， 吸 入 真菌 孢子 对 健康 
人 的 影响 不 大 。 然 而 ， 在 慢性 肺 部 疾病 中 ， 如 支 扩 及 慢 
阻 肺 ， 真 菌 的 生长 会 因 黏液 纤毛 清除 恶化 、 黏 液 黏 稠 以 
及 真菌 逃避 宿主 免疫 机 制 的 能 力 而 增强 ! 2 。 因 此 导致 
BCOS 白色 念珠 菌 分 离 率 更 高 。 同 时 本 研究 还 发 现 ， 分 
离 白色 念珠 菌 常 合并 其 他 病原 菌 ， 如 : 铜绿 假 单 胞 菌 、 
肺炎 克 雷 伯 菌 甚至 分 枝 杆菌 、 曲 霉菌 ， 目 前 难以 确定 其 
致 病 意 义 ， 这 些 病原 菌 与 气 道 炎 症 、 病 情 严重 程度 的 相 
关 性 及 相关 微生物 组 学 ， 值 得 进一步 研究 。 

因 铜 绿 假 单 胞 菌 、 肺 炎 克 雷 伯 菌 及 鲍 曼 不 动 杆菌 为 
两 组 患者 常见 病原 菌 ， 同 时 亦 是 下 呼吸 道 感染 重要 致 
病菌 ， 因 此 本 研究 列 出 上 述 3 种 代表 菌 种 耐 药 结果 。 除 
BE 组 铜绿 假 单 胞 菌 对 氨 蘑 西林 舒 巴 坦 耐 药 率 明显 高 于 
BCOS 组 (P<0.05 ) 外 ， 其 余 上 述 菌 种 两 组 耐 药性 尚 无 
显著 统计 学 差异 ， 但 不 难看 出 ，BCOS 组 耐 药 率 绝 大 部 
分 高 于 BE 组 。 究 其 原因 可 能 与 BCOS 患者 急性 加 重 及 
住院 次 数 多 ， 接 受 更 广 谱 抗 菌 药 物 及 气 道 防御 功能 下 降 
有 关 , 还 有 待 更 多 样本 资料 证 实 。BCOS 为 一 种 特殊 亚 型 ， 
临床 医师 应 更 加 重视 ， 合 理 用 药 。 

本 研究 还 对 两 组 患者 特殊 耐 药 菌 进行 比较 研究 ， 

BCOS 组 患者 产 ESBLs 肠 杆菌 科 细 菌 、CRPA 分 离 率 均 
显著 高 于 BE 组 (P<0.05 ) 。 因 此 对 于 难 治 性 BCOS 患者 ， 
在 痰 检 快 速 涂 片 查 见 革 兰 阴 性 菌 时 ， 临 床 经 验 用 药 上 应 
重点 关注 并 覆盖 产 ESBLs 肠 杆菌 科 及 CRPA， 如 使 用 : 
哌 拉 西 林 他 哄 巴 坦 、 阿 米 卡 星 、 氨 曲 南 、 磋 青竹 烯 类 等 
药 。BE 组 肺炎 克 雷 伯 菌 对 碳 青 霉 烯 类 均 敏 感 ，BCOS 组 
分 离 2 株 CRE; BE 组 分 离 1 株 CRAB，BCOS 组 分 离 2 
Fk CRAB， 两 组 患者 两 种 菌 分 离 率 比较 无 显著 差异 ， 但 
仍 值得 关注 ， 肺 炎 克 雷 伯 菌 及 鲍 曼 不 动 杆菌 同样 对 上 述 
抗菌 药物 耐 药 率 较 低 。 
2016—2022 年 支 扩 患者 病原 菌 分 布 变 迁 显示 ,分 
离 肺 炎 克 雷 伯 菌 株数 在 2021、2022 年 明显 上 升 ， 仅 次 
于 铜绿 假 单 胞 菌 ， 结 合 BE 及 BCOS 组 肺炎 克 雷 伯 菌 分 
布 相当 ， 均 为 第 二 位 分 离 菌 ， 值 得 关注 。 支 扩 患 者 分 离 
分 枝 杆菌 株数 在 2020—2022 年 明显 上 升 ， 需 关注 痰 抗 
酸 染 色 、 支 气管 肺泡 灌 洗 液 抗 酸 染 色 、 培 养 鉴 定 或 宏基 
因 二 代 测 序 等 检查 。 分 离 曲 霉菌 株数 在 2021, 2022 年 
亦 呈 明显 上 升 趋势 ， 考 虑 到 其 致 病 潜 力 和 复杂 性 ， 因 此 
无 论 BCOS 还 是 BE， 近 年 来 对 于 抗生素 效果 不 佳 者 ， 
应 注意 曲霉 等 真菌 的 存在 ， 需 加 强 该 菌 的 检 出 ， 及 时 治 
疗 。 

支 扩 及 慢 阻 肺 患者 常 分 离 铜 绿 假 单 胞 菌 ， 近 年 来 由 
于 其 耐 药 性 增加 及 生物 被 膜 形 成 ， 给 治疗 带 来 很 大 的 
挑战 ， 陆 续 出 现 CRPA 菌株 ， 甚 至 DTR-PA WER 。 
2016—2022 年 支 扩 患 者 分 离 铜 绿 假 单 胞 菌株 数 一 直 处 
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于 高 位 。 其 中 分 离 CRPA 株数 以 2016、2017 年 显著 ， 
分 别 占 当 年 铜绿 假 单 胞 菌 的 60.00%、19.05%， 后 整体 
星 下 降 趋 势 。 关 于 DTR-PA， 仅 2016 年 分 离 3 ff, 
占 当 年 铜绿 假 单 胞 菌 的 20.00%， 后 一 直 未 分 离 DTR- 
PA， 说 明 近 年 来 对 于 碳 青 霉 烯 类 等 广 谱 抗 菌 药物 的 限 
制 使 用 起 到 了 一 定 作 用 。 

综 上 所 述 ，BCOS 组 患者 CRPA 分 离 率 显著 高 于 BE 
组 ， 因 此 对 于 BCOS 这 种 特殊 支 扩 亚 型 ,还 需 重 点 关 
ik CRPA 这 种 耐 药 致 病菌 ， 但 在 临床 实践 中 不 难 发 现 
CRPA 菌株 对 其 他 常见 抗菌 药物 却 是 敏感 的 ， 且 黏液 型 
多 见 。 这 可 能 与 使 用 碳 青 霉 烯 类 抗菌 药物 有 关 ， 因 此 需 
严格 限制 该 类 药物 的 使 用 ， 可 选择 诸如 哌 拉 西 林 他 哄 巴 
坦 、 头 孢 他 啶 、 阿 米 卡 星 等 药物 。BCOS 患者 肺 部 结构 
更 为 复 森 ， 更 易 定 植 铜 绿 假 单 胞 菌 ， 甚 至 耐 药 菌 或 茜 液 
型 ， 因 此 更 需 加 用 针对 生物 被 膜 药 物 ， 如 小 剂量 大 环 内 
类 药物 ,或 有 条 件 吸 人 受 布 土 素 治疗 "1 。 支 扩 患 病 
率 高 ， 常 合并 多 种 合并 症 及 并 发 症 ， 常 因 感染 导致 反复 
急性 加 重 ， 严 重 威胁 患者 健康 。BCOS 作为 一 种 常见 而 
特殊 的 亚 型 ， 近 年 来 越 来 越 受 重视 ， 有 其 自身 病原 学 特 
点 ， 因 此 需要 实时 监测 其 病原 菌 分 布 及 耐 药性 特点 ， 为 
临床 针对 亚 型 合理 用 药 提 供 参 考 ， 提 高 生活 质量 ， 降 低 
死亡 率 。 
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